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論　　文　　の　　要　　旨
　有性生殖は，生物の進化と多様化の過程で非常に重要な役割を担ってきたと考えられており，生物
学の極めて興味深い研究テーマの一つである。生物は，単細胞生物から多細胞生物まで，その生活環
のある時点で有性生殖を行うものが多い。単細胞生物では，有性生殖の遇程で環境条件に応じて細胞
が融合可能な状態に分化する。
　本研究は，単細胞生物である細膨性粘菌を用いて，一つの細胞がどの様なメカニズムで性的に分化
し，有性的細胞融合を行うのか，その分子機構を解析している。
　細胞性粘菌1）．伽oo肋㈱は，土壌性のアメーバで，通常，バクテリアを捕食して2分裂で増殖する。
しかし，2種類の交配型の異なる細胞を暗所で液体培養すると，高頻度で有性的細胞融合を行い，有
性的な生活環にはいり，マクロシストと呼ばれる構造体を作って減数分裂を行う。この過程で，有性
的融合能を獲得した細胞に特異的に発現する分子があり，そのいくつかが細胞融合関連分子として同
定されている。
　本研究では，有性的に細胞融合を行う交配型舳1株の細胞にのみ発現する糖タンパク質で，細胞融
合関連分子であるgp70の解析を主に行った。まず，このタンパク質の性質を利用したレセプター・ア
フィニティ・クロマトグラフィーを開発し，それによってgp70の精製を行った。その結果，gp70は異
なる交配型の株，NC4の細胞表面レセプターに対してカルシウム依存的に結合し，比活性で1000倍以
上に精製することができた。このレセプター・アフィニティ・クロマトグラフィーはgp70のレセプ
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ターを同定単離することなしに用いるこξができる極めて優れた方法で李る。
　次に，精製した分子に対するモノクローナル抗体の作製を行い，細胞融合を阻害する抗体を得た。
その解析の緒果，この抗体のエピトープは糖であり，細胞融合に糖が関与していることを明らかにし
た。さらに，ある種のレクチンが特異的に細胞融合を阻害すること，ツニカマイシンが細胞融合能の
獲得を阻害することから，有性的細胞融合には細胞表面のタンパク質のN一リンクの糖鎖が関与して
いる事を示した。
　細胞性粘菌の有性発生の初期段階において，細胞融合関連分子の表現は，環境条件によって制御さ
れている。gp70は過剰な水分が存在すると発現するが，水がその発現にどの様なメカニズムで関わっ
ているかをさらに調べた。その結果，gp70の発現に直接関わるので水ではなく，細胞から分泌された
アンモニァであることを明らかにした。アンモニアの濃度が高くなると，gp70の発現がおさえられる。
すなわち，水分の少ない状態では，細胞の周囲にアンモニアが蓄積して細胞は融合しない。しかし，
水分が過剰にあるとアンモニアは希釈され，細胞はgp70などの融合関連分子を発現して性的に分化す
る。
　以上の結果から，gp70を申心とした細胞融合の機構と，その発現制御機構の一端が明らかにされた。
今後，この研究からさらに，gp70などの細胞融合関連分子の解析が進めば，微生物の有性生殖の分子
機構の研究は大きく進歩するものと期待される。
審　　査　　の　　要　　旨
　本研究は，細胞性粘菌D．狐60肋㈱をモデルシステムとして，細胞の有性的融合機構の解析を試み
たものである。著者は，粘菌細胞が性的融合能を獲得するときに細胞表面に現れる糖タンパク質gp70
を，ユニークな方法で精製する事に成功した。また，融合細胞の相互認識に，糖鎖が重要な役割を果
たしている事を明らかにした。さらに，gp70の発現に関し，従来，その発現を制御する因子とされて
いた水の働きが，実際には，聞接的なものであり，直接的には，細胞が排出するアンモニアによって
コントロールされている事を示した。これら一連の研究は極めて優れており，細胞の有性的融合の研
究分野に新しい重要な知見をもたらしたものとして高く評価される。
　よって，著者は博士（学術）の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
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